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Abstract of EP0362655 

Foamable medicinal mixture which contains water, a gel- or sol-former, an effective amount of a 
medicament and a propellant gas. 
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® Verschaumbare arzneiliche Mischungen. 

© Verschaumbare arzneiliche Mischung, die Wasser, einen Gel- bzw. Solbiidner, eine wirksame Menge eines 
Arzneimittels sowie ein Treibgas enthSlt. 
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Verschaumbare arznetllche Mlschungen 

Die vorliegende Erfindung betrifft verschaumbare arzneiliche Mlschungen, die Wasser, einen Gel- bzw. 
Solbildner, eine wirksame Menge eines Arzneimittels sowie ein Treibgas enthalten. 

Das entscheidende Hindernis gegen eine freiwillige und mQhelose Einnahme vieier Arzneimittel ist 
deren schlechter Geschmack. Des weiteren ist es fQr viele Patienten sehr schwer Oder gar unmoglich, 
5 groflere Tabietten oder Kapseln 2u schtucken. 

Es ist bereits bekannt dafl diese Schwierigkeiten umgangen werden, wenn das Arzneimittel in einer 
Form vorliegt, die mrt Hilfe eines Treibgases verschSumt werden kann. Vorteilhafterweise ist eine solche 
Mischung in einem druckfesten, mit einem Dosierventil ausgestatteten BehSltnis enthalten, dem auf 
bequeme Art und Weise eine genau dosierte Menge eines wohlschmeckenden und leicht schluckbaren 
70 Schaumes entnommen werden kann. 

Die bisher bekannten Mlschungen sind alierdings mit einigen schwerwiegenden Nachteilen behaftet. So 
beschreibt die internationale Patentanmeldung WO 86/05392 eine verschaumbare wasserfreie Mischung, 
die hauptsSchiich aus fatten Olen und anderen Fettsaureestem besteht. Das Arzneimittel liegt in dieser 
Mischung in einer Sligen Phase vor und muD vor der Resorption im Magen-Darm-Trakt erst daraus 
15 freigesetzt werden, ist also reiativ schlecht bioverfUgbar. 

Weiterhin stellen die fetten Bestandteile eine nicht unerhebliche Kalorienzufuhr dar und k5nnen bei 
empfindli chen Patienten zu StSrungen im Leber-Gailen-Bereich fOhren. Dies trifft auch auf die verschaum- 
baren 6l-in-Wasser-Emulsionen zu. die in der GB 1.121,358 beschrieben sind. 

Aufgabe vorliegender Erfindung ist es deshalb, eine verschaumbare arzneiliche Mischung bereitzustel- 
20 len, die dea Organismus des Patienten nicht beiastet und die sich durch eine hohe BioverfUgbarkeit der 
Wirkstoffe auszeichnet. 

Diese Aufgabe wird in Uberraschender Weise hervorragend gelfist durch eine verschaumbare arzneili- 
che Mischung, die dadurch gekennzeichnet ist, da/3 sie Wasser, einen Gel-bzw. Solbildner, eine wirksame 
Menge eines Arzneimittels sowie ein Treibgas enthalt. 

25 Als Gel- bzw. Solbildner kommen bevorzugt wasserlosliche Cellulosederivate Oder Gelatine zur Anwen- 
dung. Bn besonders bevorzugtes Cellulosederivat ist Methylcelluiose. Die Gel- bzw. Solbildner werden 
bevorzugt in Mengen von 0,1 bis 10 Gew.%, besonders bevorzugt 1 bis 4 Gew.%, eingesetzt. 

Als Treibgas kommen aJle toxikologisch unbedenklichen Gase in Frage. Bevorzugt sind Kohlendioxid 
und Distickstoffmonoxid (Lachgas). Die Mengen, in denen die Treibgase eingesetzt werden, sind vorteilhaf- 

30 terweise so bemessen. dafl sie gerade zur vollstandigen VerschSumung der Mischung ausreichen. Beson- 
ders bevorzugt werden sie in Mengen von 1 bis 4 Gew.% eingesetzt. 

Im Prinzip k6nnen die erfindungsgemSflen Mlschungen alle Arzneimittel enthalten, die oral verabreicht 
werden konnen. Diese konnen synthetisch hergestellt Oder Natur stoffe, wasserlosiich oder wasserunloslich 
sein. Auch Mischungen verschiedener Arzneimittel konnen eingesetzt werden. Bevorzugt sind pflanzliche 

35 Extrakte und wasserlosliche Wirkstoffe, die besonders bevorzugt in Form von Konzentraten oder Sirupen 
eingesetzt werden. 

Die dabei verwendeten Mengen liegen bevorzugt zwischen 10 und 90 Gew.%. besonders bevorzugt 
zwischen 30 und 80 Gew.%. 

Das in den erfindungsgemaflen Mischungen enthaltene Wasser ist fQr pharmazeutische Zwecke 
40 geeignetes. gereinigtes Wasser. Die eingesetzten Mengen ergMnzen die Mischungen zu 100 Gew.%. 

Die erfindungsgemaflen Mischungen kSnnen gegebenenfalls auch Gbliche Hilfsmittel, beispielsweise 
Stabilisierungs-, Konservierungs-, SUJ3-, Farbe-, Geschmacks- oder Aromatisierungsmittel, enthalten. 

Die erfindungsgemSflen Mischungen sind bevorzugt in einem druckfesten BehSltnis enthalten, das mit 
einem Dosierventil ausgerQstet ist. • 
45 Die erfindungsgemSflen Mischungen k6nnen hergestellt werden, indem zuerst der Sol- oder Gelbildner 
mit dem Wasser vorgequollen und in ein druckfestes BehSltnis gefQIlt anschlie6end das Arzneimittel 
zugegeben und das BehSitnis mit einem Ventil verschlossen und zuletzt das Treibgas Uber das Ventil 
eingefuilt wird. 

Durch Betatigen des Dosierventiis kann die erfindungsgemafle Mischung zu einem arzneihchen Schaum 
so verschSumt werden, der gut schmeckt und der problemlos geschluckt werden kann. Die darin enthaltenen 
Arzneistoffe sind in der Wasserphase gelSst oder suspendiert, was eine hervorragende BioverfUgbarkeit 
bewirkt 

Der Schaum enthSIt keinerlei Ole Oder zusStzliche Schaumbildner, also keine Emulgatoren. Tenslde, 
Saponine oder ahnliche Verbindungen und ist somit leicht vertrSglich und physiologisch unbedenklich. Ein 
weiterer Vorteil besteht darln, dafl auf umweltschadigende Treibgase der Erdfilfraktion (z.B. Kohlenwasser- 
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stoffe) Oder halogenierte Kohlenwasserstoffe verzichtet werden kann. 

Die folgenden Beispiele 1 bis 6 zeigen Ausfuhrungsmfigllchkeiten vortiegender Erflndung. 



Beisplel 1 . 

Mischung gegen Husten 

1,5 g Weifle Gelatine 

36,0 g Gereinigtes Wasser 

60,0 g Hustensaft-Konzentrat 

2,5 g Kohlendioxid 
100,0 g 



Beisplel 2 ^ 

Mischung gegen Husten 

2,0 g Methylcellulose 

49,0 g Gereinigtes Wasser 

45,0 g Hustentropfen-Konzentrat 

4,0 g Distickstoffmonoxid 
10O0g 



Beisplel 3 

Mischung zum AbfOhreh 

3,0 g Methylcellulose 

58.0 g Gereinigtes Wasser 

35,0 g Sennosid-Sirup 

4,0 g Distickstoffmonoxid 
100\0g 



Beispiel 4 


Vitamin-Mischung 


2,5 g 


Weifle Gelatine 


40,0 g 


Gereinigtes Wasser 


54,0 g 


Multivitamin-Konzentrat-Sirup 


3,5 g 


Kohlendioxid 


100,0 g 
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Beispiel 5 

Mischung gegen Durchfail 

3,5 g Methylceltulose 

45,0 g Gereinigtes Wasser 

49,0 g Tannin-Sweifl-Suspension 

g Kohlendioxid 
100,0 g 
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Beispiel 6 

Beruhigungsmittel fOr Kinder 
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1,0 g 
20,0 g 
78,0 g 

ILOg 
100.0 g 



Weifle Gelatine 
Gereinigtes Wasser 
gesGfltes Baldriankonzentrat 
Kohlendioxid 



25 

AnsprUche 

1 . Verschaumbare arzneiliche Mischungen, dadurch gekennzeichnet daB sie Wasser, einen Gel- bzw. 
Solbildner, eine wirksame Menge eines Arzneimittels sowie ein Treibgas enthalten. 
30 2. Mischung gemafl Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet. daB als 'Gel- bzw. Solbildner wasser I3sliche 
CeKulosederivate Oder Gelatine enthalten sind. 

3. Mischung gemafl Anspruch 2, dadurch gekennzeichnet. da/5 als wasserfdsiiches Cellulosederivat 
Methylcelluiose enthalten 1st. 

4. Mischung gemafl einem Oder mehreren der AnsprOche 1 bis 3, dadurch gekennzeichnet dafl als 
35 Treibgas Kohlendioxid oder Distickstoffmonoxid enthalten ist 

5. Mischung gem3fl einem oder mehreren der AnsprQche 1 bis 4. dadurch gekennzeichnet. daB sie in 
einem druckfesten, mit einem Dosierventil ausgestatteten Behaltnis enthalten ist. 

6. Verfahren zur Herstellung der verschSumten arzneilichen Mischung gemafl AnsprQchen 1 bis 4, 
dadurch gekennzeichnet, daB zuerst der Sol- oder Gelbildner mit dem Wasser vorgequollen und in ein 

40 druckfestes Behaltnis geftillt, anschlieflend das Arzneimittel zugegeben und das Behaltnis mit einem Ventil 
verschlossen und zuletzt das Treibgas Ober das Ventil eingefUllt wird. 

PatentansprOche fOr folgenden Vertragsstaat: ES 

45 1. Verfahren zur Herstellung einer vershaumbaren arzneilichen Mischung, enthaltend Wasser, einen 
Gel- bzw. Solbildner, eine wirksame Mange eines Arzneimittels sowie ein Treibgas, dadurch gekennzeich- 
net, daB zuerst der Sol-oder Gelbildner mit dem Wasser vorgequollen und in ein druckfestes Behaltnis 
gefOllt, anschlieflend das Arzneimittel zugegeben und das BehMltnis mit einem Ventil verschlossen und 
zuletzt das Treibgas Qber das Ventil eingefUllt wird. 

so 2. Verfahren gem&B Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet daB als Gel- bzw. Solbildner wasseriBsliche 
Ceiluiosederivate oder Gelatine eingesetzt wird. 

3. Verfahren gemSfl Anspruch 2. dadurch gekennzeichnet, daB als wasseriosliches Cellulosederivat 
Methylcelluiose eingesetzt wird. 

4. Verfahren gemSfl einem oder mehreren der AnsprQche 1 bis 3, dadurch gekennzeichnet, daB als 
55 Treibgas Kohlendioxid oder Distickstoffmonoxid eingesetzt wird. 

5. Verfahren gemSB einem oder mehreren der AnsprOche 1 bis 4. dadurch gekennzeichnet, daB das 
Behaltnis mit einem Dosiermittel verschlossen wird. 
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